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RESUMEN

El presente estudio tuvo como objetivo determinar los compuestos fendlicos y
actividad inhibitoria de los extractos etandlicos de Artocarpus altilis (Parkinson)
Fosberg (pandisho) y Calathea allouia (Aubl.) Lindl. (dale dale) sobre a-
glucosidasa. Las muestras se recolectaron por conveniencia, se secaron en
estufa y luego se micropulverizaron. Los compuestos fendlicos se cuantificaron
mediante la técnica espectrofotométrica de UV/visible, mientras que la actividad
inhibidora fue a partir de extractos alcohdlicos a 100, 250, 500 y 1000 pug/mL en
mezcla de reaccion sobre a-glucosidasa. Los resultados muestran que la
mayoria de los compuestos fendlicos estan presentes en las hojas de A. altilis
con 16278,46 mg/100g de fenoles totales; 47,987 mg/100g de flavonoides;
13,412 mg/100g de antocianinas; pero, C. allouia (Aubl.) Lindl — tubérculo obtuvo
0,007 mg/100g de catequinas. En la actividad inhibitoria se obtuvo una
IC50=887,77 pg para el extracto de hojas de A. altilis, mientras que los extractos
de corteza de A. altilis y tubérculo de C. allouia lograron 1Cso > 1000 pg, permite

concluir que sdlo las hojas de A. altilis se consideran activas.

Palabras clave: Actividad inhibitoria, Calathea allouia, Artocarpus altilis, a —

glucosidasa, espectroscopia UV/visible.
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ABSTRACT

The present study aimed to determine the phenolic compounds and inhibitory
activity of ethanolic extracts of Artocarpus altilis (Parkinson) Fosberg (pandisho)
and Calathea allouia (Aubl.) Lindl. (dale dale) about a-glucosidase. Samples
were collected for convenience, oven-dried, and then micropulverized. Phenolic
compounds were quantified using the UV/visible spectrophotometric technique,
while the inhibitory activity was from alcoholic extracts at 100, 250, 500 and 1000
pg/mL in reaction mixture on a-glucosidase. The results show that most of the
phenolic compounds are present in the leaves of A. altilis with 16278.46 mg/100g
of total phenols; 47,987 mg/100g of flavonoids; 13,412 mg/100g of anthocyanins;
but, C. allouia (Aubl.) Lindl — tuber obtained 0.007 mg/100g of catechins. In the
inhibitory activity, an ICs50=887.77 pg was obtained for the A. altilis leaf extract,
while the A. altilis bark and C. allouia tuber extracts achieved ICso > 1000 ug,

allowing us to conclude that only the A. altilis leaves are considered active.

Keywords: Inhibitory activity, Calathea allouia, Artocarpus altilis, a -

glucosidase, UV/visible spectroscopy.
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INTRODUCCION

El uso de varios medicamentos, como la insulina, los hipoglucemiantes orales
y los cambios en la dieta, permiten tratar la diabetes. Dentro de las terapias
alternativas y complementarias se ha incluido el uso de diversas plantas
medicinales, que presentan actividad farmacoldgica debido a sus metabolitos

secundarios y especialmente compuestos fendlicos (1,2).

El uso de fitoquimicos, como los compuestos fendlicos con capacidad de modular
el metabolismo de los carbohidratos, es una de las alternativas no tradicionales
disponibles en la actualidad para el control de la glucemia postprandial (3). El
manejo de agentes terapéuticos alternativos en el tratamiento de la diabetes y otras
enfermedades, es un pilar principal para las investigaciones cientificas en todo el
mundo (4). A esto se suma, la eficacia terapéutica de las plantas medicinales en
enfermedades donde la medicina occidental no tiene éxito, ademas se les atribuye
minimos efectos secundarios y para gran parte de la poblacién rural y urbano
marginal son mas asequibles los recursos y productos vegetales que las drogas

sintéticas modernas (4).

Se ha informado que la seleccion y conocimiento de plantas medicinales con fines
terapéuticos, es un aspecto importante en la elaboraciéon y desarrollo de
medicamentos; porque pueden atribuirse propiedades utiles en el manejo de la

diabetes mellitus (5).

Los inhibidores de la a-glucosidasa se destacan como una terapia no invasiva
relacionada con efectos secundarios gastrointestinales leves, transitorios y
dependientes de la dosis, como diarrea, dolor abdominal y flatulencia (6). Al retrasar
temporalmente la absorcion intestinal de carbohidratos y, por tanto, suprimir la
elevacion de los niveles de glucosa en sangre posprandial (7), presentan un método
conveniente para regular la diabetes tipo 2 que esta directamente relacionada con
los habitos alimentarios. Actualmente, en la practica clinica sélo se utilizan tres
inhibidores de la a-glucosidasa: acarbosa, miglitol y voglibosa; y, por lo tanto, estan
aumentando los esfuerzos de investigacion para encontrar nuevos inhibidores con

mayor eficacia (7).



Artocarpus heterophyllus, es un ejemplo de especie vegetal que se puede utilizar
en este sentido, por ser considerada una rica fuente de carbohidratos, minerales,
fibra dietética y vitaminas, entre otros (8). De igual forma, la corteza del tallo es
importante en el tratamiento de la diabetes mellitus (9); ademas, las especies A.

altilis y A. heterophyllus presentarian actividad inhibitoria (10-11).

Asimismo, Calathea allouia (Aubl.) Lindl., podria constituirse en un recurso de
utilidad terapéutica dado su alto contenido de carbohidratos, proteinas, fibra,
minerales, amino&cidos esenciales pero bajos niveles de lipidos (12); razén por la
que se busco determinar los compuestos fendlicos y actividad inhibitoria de los
extractos etandlicos de A. altilis (Parkinson) Fosberg (pandisho) y C. allouia (Aubl.)
Lindl. (dale dale) sobre a-glucosidasa; permitiendo asi descubrir sobre el potencial
antidiabético mediante la inhibicién de la a-glucosidasa de moléculas de origen

vegetal.



CAPITULO I: MARCO TEORICO

1.1 Antecedentes

En 2022, realizaron pruebas de la actividad hipoglucémica y eliminacién de
radicales libres, segun ensayo sobre alfa-amilasa, ensayo de captacion de glucosa
en células LO-2 y ensayos DPPH y ABTS+ por espectrofotometria sobre Ficus
glomerata (FG), Pandanus amaryllifolia (PaA), Artocarpus altilis (AA), Gomphrena
celosioides (GC) y Gyno-stemma pentaphyllum (GP). La investigacién determiné
que, ademas de su capacidad para adsorber y absorber glucosa, los extractos de
FG, PaA, AA, GC y GP inhibieron la alfa-amilasa con valores de 38,4 + 4,2%, 47,8
+ 4,3%, 49,3 = 3,5%, 40,1 + 4,4% y 38,5 £ 3,8% respectivamente. El trabajo
concluyd que las hojas de A. altilis pueden considerarse como agente

hipoglucemiante prometedor para tratar la diabetes tipo 2 (13).

En 2022, se investigd la corteza de tallo de Artocarpus altilis en la busqueda de
compuestos antibacterianos, donde la fraccion de EtOAc se fracciond y purificd por
cromatografia en columna, cromatografia de exclusién por tamafio y métodos de
recristalizacion e identificacion por analisis espectrales H, 13C, DEPT, APT, COSY,
HSQC, HMBC y HRESIMS. Identific6 un isémero de artonina E (1) y artonina E (4),
9-(3,3-dimetilpiranil)-5,6-dihidro-2,3,4,8 tetrahidroxi-11-(3-metilbut-2-enil)-5-(1-
propen-2-il) benzo [c] xanten-7-ona (2), 5-hidroxi-8,8-dimetil-3-(3-metilbut-2-enilo) -
2-(3,4,5-trihidroxifenil) pirano [6,7-c]-4H-cromen-4-ona (3) y un flavonoide no
prenilado: 3,5,7-trihidroxil-2-(2,4 -dihidroxilfenil)-4H-cromeno-4-ona (5); el trabajo
concluyé que los componentes quimicos presentes en A. altilis, justifica su uso

etnomedicinal para tratar infecciones microbianas en heridas en Nigeria (14).

En 2020, evaluaron el extracto de Artocarpus altilis (hojas) sobre el dafio pancreatico
en modelo animal diabético tipo Il inducido por aloxano-nicotinamida. La
investigacion determind un 50 % de dafio pancreatico a 100 mg/kgy de 0 a 25 % a
concentracion de 400 mg/kg. El estudio concluyé que a 400 mg/kg p.c. el extracto
presenta mejores efectos contra el dafio pancreatico que la metformina; y, esta

proteccion podria deberse a la actividad antioxidante de las hojas del arbol del pan



contra las ROS; vy, esta proteccion del pancreas contra las ROS también podria

afectar la secrecion adecuada de insulina (15).

En 2020, se midi6 la actividad antioxidante de hojas de C. lutea Schult y tubérculo
sin cascara de C. allouia (Aubl.) Lindl. (dale dale) por DPPH. La investigacion
determiné concentraciones de 4, 8, 16, 32 y 50 mg/mL. Los resultados mostraron
para C. allouia (dale dale) tubérculo sin cdscara una ICs0=526,12 mg/mL; el trabajo
concluy6 que C. lutea exhibié mejor capacidad antioxidante en comparacion a C.
allouia (Aubl.) Lindl (16).

En 2019, se caracterizaron raices y tubérculos usados en dos regiones de la
Amazonia colombiana. En el estudio se realizaron composicion aproximada,
analisis fitoquimicos y cuantificacion de metabolitos primarios en Calathea allouia,
Canna indica y Maranta ruiziana, donde se obtuvo un valor de humedad de 63,9 a
87,5 por ciento y composicion aproximada menor de 9,6% de proteinas, 8,7% de
cenizas y 87,3% de carbohidratos; el trabajo concluy6 en la deteccion de acido
succinico y los polisacaridos: mono y disacéaridos; flavonoides; taninos y alcaloides
(17).

1.2Bases tedricas

1.2.1 Especies en estudio

A) A. altilis (Parkinson) Fosberg: conocida como pandisho, pan del arbol.
Pertenece a la Familia Moraceae Gaudich, del Orden Rosales Bercht. & J. Presl|
(18). Arbol de 9 a 21 m de altura. Posee flores pequefias que crecen de ramitas
gruesas que se ramifican desde el tronco; las flores vienen en variedades
masculinas y femeninas, siendo las femeninas mas grandes y con un pedicelo
mas grueso. Las flores masculinas son mas pequefias sostenidas por un
pedicelo delgado. Presenta hojas coriaceas, alternas, enteras y de forma
eliptica. El verde oscuro esta presente arriba y el verde mucho mas claro
debajo. Varian en tamafio de 3-12 cm de ancho y de 10-20 cm de largo (19).
Todas las partes tienen un latex blanquecino pegajoso. La mayoria de los frutos
varian en tamafo desde medianas a grandes llegando a pesar entre 1,4 a 4,5

kg (20). Es considerada originaria de India y Malasia; fue difundido por los


https://www.tropicos.org/name/42000052
https://www.tropicos.org/name/42000052

arabes a lo largo de toda la costa este de Africa, llegando a todas las naciones

tropicales de este continente, asi como a Ameérica (19).

Usos: el latex del tronco de la fruta se usa como antiinflamatorio (21), los
extractos metanolicos de la corteza del tallo y de la raiz del corazén de la
madera, las hojas, los frutos y las semillas exhiben un amplio espectro como
antibacteriano (22). La decoccion de las hojas de pandisho tiene efectos

hipoglucémicos en ratas y humanos, demostrando asi su eficacia (23).

Figura 1. Artocarpus altilis (24)

B) C. allouia (Aubl.) Lindl: nombre vulgar dale dale. Pertenece a la Familia
Marantaceae, del Orden Zingiberales Griseb (25). Planta perenne que forma
macollas de 1,5 m de altura, con rizoma ramificado de donde emergen
pseudotallos cortos; follaje denso la misma que se seca al final de la temporada
de lluvias. Al comienzo de la temporada de lluvias, emergen nuevamente
pseudotallos frescos. Los peciolos son largos y acanalados, y la base de las
hojas forma un pseudotallo delgado. Inflorescencia en espiga con 10 cm

aproximadamente, con flores espiraladas insertadas (26).

En las regiones del Atlantico y Centro-Norte, en elevaciones que van de 0 a 300

m (hasta 900 m en Boaco, Nicaragua), es una especie muy extendida que vive

5
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sobre zonas abiertas, pantanosas, entre otros. Se cree que las hojas tienen un
efecto hipoglucemiante, antioxidante (27,15). También, sus tallos y jugo de

rizoma son usados como diuréticos.

Figura 2. Calathea allouia (28)

1.2.2 Compuestos fendlicos

Estos antioxidantes se encuentran comunmente en nuestra dieta, proceden
integramente de alimentos vegetales (29). Estos determinan la calidad
organoléptica y nutricional de muchas frutas y hortalizas (30) sin considerar su
importancia morfoldgica y fisiolégica en su estructura (31). Abarcan un gran numero
de estructuras heterogéneas, que van desde una molécula simple hasta

compuestos altamente poliméricos (32).

Clasificacion de los compuestos fendlicos

Estan formados por miles de moléculas que se clasifican en diferentes grupos,
segun el numero de anillos fendlicos que contienen y la forma en que se conectan
esos anillos (29). Los lignanos, estilbenos, acidos fendlicos y flavonoides estan
considerados como fenoles simples (33) y los polifenoles también se denominan
taninos en esta clasificacion. Dos anillos de benceno estan conectados por un



puente de etano o eteno para formar estilbenos, que son compuestos fenélicos. En
las plantas superiores se encuentran en grandes cantidades como fitoalexinas y
reguladores del crecimiento. Los dimeros de fenilpropano que ciclan de manera
diferente se conocen como lignanos. Se caracterizan por pertenecer al grupo de los
fitoestrégenos, que actian como factores protectores del sistema inmunologico y
cardiovascular (34).

Sin embargo, cuando se trata de compuestos fendlicos vegetales, predominan los
flavonoides, que representan dos tercios de los compuestos fendlicos en los
alimentos (35). Hasta la fecha, se han identificado mas de 8 000 compuestos
fendlicos, incluidos al menos 4 000 flavonoides, y el nimero va en aumento (36).
Los flavonoides constituyen significativamente a las propiedades antioxidantes de
las frutas y verduras (31). Las tres clases principales de flavonoides que se
encuentran en los suplementos dietéticos y los que han recibido la mayor atencién
como los alimentos nutracéuticos y funcionales, son las antocianinas, flavonoides

e isoflavonoides (36).

El término flavonoide se usa de forma general para los pigmentos vegetales
derivados principalmente de la benzo-y-pirona, que es sinébnimo de cromona. Se

caracterizan por poseer un esqueleto de difenilpropano (Cs-Cs-Cs), segun figura 3.

Figura 3. Estructura de benzo-y-pirona (37)

Finalmente, estan los polifenoles o taninos que se producen naturalmente por
hidrdlisis y condensacion. Se destaca por su capacidad para disolverse en agua;
tiene un peso molecular de 50050 y 3000-500051 Da, tienen propiedades
astringentes como resultado de la complejacién intermolecular (38) y poseen de

doce a dieciséis grupos fendlicos y de cinco a siete anillos aromaticos por cada



1000 unidades de peso molecular. Las unidades béasicas de los taninos
hidrolizados esterificados, que son principalmente monémeros de glucosa o
flavanoles como la catequina, estan formadas por acido galico y elagico en el medio
de la molécula; los taninos condensados (proantocianidinas), son los polimeros
principales de los flavonoides y estan compuestos por moléculas de catequina
unidas que forman dimeros, oligdmeros y polimeros (39) conectados por enlaces
Ca, Cs 0 Cs (40).

1.2.3 Actividad inhibitoria de la a-glucosidasa

La inhibicion de la a-glucosidasa es el efecto comunmente utilizado para
identificar compuestos bioactivos potenciales para el tratamiento de la diabetes.

Para realizar la prueba se requiere una enzima, un sustrato y un inhibidor (41).

Métodos

Hay una serie de métodos, incluidas las fotométricas y fluorimétricas para medir la
actividad catalitica de una enzima; sin embargo, los métodos fotométricos son las

gue se utilizan con mayor frecuencia.

Dado que los métodos fluorimétricas utilizan dos longitudes de onda (A) en lugar de
1, son mucho mas sensibles que los espectrofotométricos. Sin embargo, también
son mas propensos a la interferencia de las impurezas del medio y la inestabilidad
de la fluorescencia de muchos compuestos bajo la influencia de la luz. Por este
motivo, no es razonable la evaluacion de extractos de plantas mediante medicién

de fluorescencia (42).

Las sefales en los espectros de difusion ordenada (DOSY) de la enzima, la enzima
y un inhibidor con actividad biol6gica conocida se estan comparando en estudios
recientes utilizando Resonancia Magnética Nuclear (RMN) para encontrar
inhibidores de a-glucosidasa en extractos de plantas (43).

La capacidad de la resonancia magnética nuclear (RMN) para proporcionar

detalles sobre los aspectos estructurales, termodindmicos y cinéticos de la
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interaccion entre los inhibidores y los residuos de aminoacidos de la enzima, ha
hecho que la deteccidon de inhibidores de a-glucosidasa (a-GLC) sea de interés
cientifico (43).

Inhibicién de la a-glucosidasa en plantas

El analisis de inhibicién de a-glucosidasa (AG) es una prueba enzimatica que sigue
los mismos principios basicos que la mayoria de las pruebas enzimaticas. La
medicion de la actividad inhibidora de AG se basa principalmente en métodos
colorimétricos. ElI p -nitrofenil-a -D -glucopirandsido (p-NPG) es un sustrato
sintético que la AG hidroliza especificamente hasta obtener un producto de color
amarillo (4-nitrofenol) normalmente cuantificado a 405 nm. Por lo tanto, medir la
cantidad de 4-nitrofenol producido a partir de p-NPG en presencia o ausencia de
inhibidores se utiliza para determinar la actividad inhibidora de los compuestos

vegetales sobre la AG (44).
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+
(AG+ PE/AGIs) (ONPG)

N <

&) ©) O Abeortance
> . > > * atd05nm
4-nitrophenol
AGLAssay
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(8) (D @ Determination of
» — S—— —p glucose

Heat
inactivation
of enzyme

Figura 4. Diagrama esquematico de la AGI en extractos de plantas (44)



1.2.4 Los inhibidores de las a-glucosidasas

Segun su composicidon quimica, estos inhibidores se pueden dividir en tres grupos:
compuestos heterociclicos N-sustituidos polihidroxilados (i), cicloalquenos
polihidroxilados (ii) y oligbmeros de pseudoazucares (iii). Acarbosa, miglitol y
Voglibosa (hemi-sintético) son compuestos de origen bacteriano usados como
medicamentos contra la diabetes tipo Il (45). La acarbosa es un oligosacarido
complejo que actia como un inhibidor competitivo y reversible de la alfa-amilasa
pancreética y de la alfa-glucdsido hidrolasa intestinal unida a la membrana. La a-
glucosidasa hidrolasa intestinal descompone los oligosacéridos, trisacaridos y
disacaridos (sacarosa, maltosa) en monosacaridos (glucosa, fructosa) en el borde
en cepillo del intestino delgado. Al retrasar la digestion de los carbohidratos, la
acarbosa ralentiza la absorcion de glucosa, lo que resulta en una reduccién de las

concentraciones sanguineas de glucosa posprandial (45).

En la actualidad, existen pocos medicamentos a base de plantas que actlen
inhibiendo la a-glucosidasas; los metabolitos secundarios utilizados en estos
medicamentos son derivados semi-sintéticos como triterpenos hibridados, a-

amirina, lupeol y niacina N-alilicas/ N-alquilicas (45).
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1.3 Definicién de términos basicos

Acarbosa: farmaco que presenta efecto retardador para absorber glucosa, es

utilizada como componente coadyuvante para tratar la diabetes mellitus (46).

Inhibidor a-glucosidasa: retrasala descomposicion de los carbohidratos
complejos y la absorcion intestinal de glucosa al inhibir competitivamente la
enzima a -glucosidasa en el borde en cepillo del intestino delgado. Se dirige
principalmente a la hiperglucemia posprandial y en estudios clinicos, reduce la
HbAlc enun 0,5 al1,0 % (47).

Diabetes: enfermedad cronica caracterizada por el incremento sustancial de

azlcar en sangre y una falta total o parcial de produccion de insulina (48).

ICso: concentracion de farmaco requerida para una inhibiciéon del 50%. ICso es un

término operativo que depende de las condiciones del ensayo (49).
Metabolitos secundarios: sustancias organicas encontradas en plantas,

gue no estan especificamente involucrados en los procesos de respiracion,

asimilacion o transporte (50).
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CAPITULO II: HIPOTESIS Y VARIABLES

2.1. Formulacién de hipotesis

Los compuestos fendlicos presentes en el extracto etandlico de hojas de A. altilis
(Parkinson) Fosberg (pandisho) utilizado para tratar la diabetes empiricamente
presenta actividad inhibidora sobre a — glucosidasa a las concentraciones
evaluadas.

2.2. Variables y su operacionalizacion

2.2.1 Variable independiente: Compuestos fendlicos

2.2.2 Variable dependiente: Actividad inhibitoria sobre a-glucosidasa
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OPERACIONALIZACION DE VARIABLES

_ Escala Valores de )
, o Tipo por su _ Medio de
Variable Definicién conceptual Indicador de las o
naturaleza _ ., Categorias _verificacion
medicion categorias
, i . . polifenoles
Independiente Son un grupo que van desde moléculas simples (acidos otal
otales,
fendlicos) hasta polimeros complejos (lignina, taninos); o _ _
_ Cuantitativa flavonoides, ) mg/100g Hoja de
Compuestos se le atribuyen, entre otras cosas, efectos o Razon
. . _ L . _ antocianinas, reporte
fenolicos antiinflamatorios, antidiabéticos y antibacterianos. _ .
catequinas analitico
Dependiente ] o . o i _ _
Actividad Método para disminuir los niveles de glucosa en sangre  Cuantitativa % de Razon Activo >50% Hoja de
ctivida
o mediante  la administracion de  sustancias con inhibicion No activo <50% reporte
inhibitoria sobre _ o .
propiedades inhibidoras. analitico

a-glucosidasa
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CAPITULO Ill: METODOLOGIA

3.1 Tipo y disefo

Tipo de estudio: experimental, ya que la variable dependiente se midio

y controld; se probd el efecto inhibitorio potencial.

Disefo: analitico.

3.2 Disefio muestral

La poblacién de estudio consistio en todos los arboles de A. altilis y arbustos de

C. allouia presentes en el centro poblado de Quistococha, el tamafo de la

muestra fue de dos kilogramos de hojas y corteza de A. altilis y sélo tubérculo de

C. allouia en buen estado de conservacion. EI muestreo se realizé por

conveniencia, las coordenadas geo-referenciadas fueron: 3°49'8” S 73°19'53” O.

e Criterios de inclusion: arboles de A. altilis con hojas enteras y sanas;
arbustos de C. allouia con tubérculos enteros y sanos, procedentes del centro
poblado de Quistococha.

e Criterios de exclusién: hojas rotas y agrietadas; tubérculos con impurezas.
3.3 Procedimiento de recoleccion de datos

A) Obtencién de la muestra vegetal

Recoleccién de especies vegetales: las hojas, cortezas y tubérculos de las
especies a ensayar fueron cortadas con tijeras de podar; colocadas en
sobres de manila marcados hasta su traslado al laboratorio.

Limpieza y preparacién: se limpiaron las hojas, corteza, tubérculos antes de

cortarlos en trozos pequefios. También, se realizé una selecciéon de hojas,

cortezas, tubérculos sanos para su identificacion y certificacion.
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Certificacion de especies vegetales: en el Herbarium Amazonense de la
Universidad Nacional de Amazonia Peruana fue certificada la especie vegetal y

emitio la respectiva constancia.

Secado y micropulverizacién de muestras vegetales: Luego del proceso de
limpieza, las muestras se transfirieron a una estufa a 40° C durante una semana.
Una vez seca las muestras, se molieron, quedando micropulverizado; se

almacenaron en frascos ambar para su uso posterior en diversas pruebas.

B) Determinacién de compuestos fendlicos
Se utilizo la técnica espectrofotométrica de UV/visible descrito por Valls et al.
(51).

Preparacion del extracto: se pesaron 0,59 del micropulverizado, se extrajeron
con 25 mL de etanol absoluto que ha sido ligeramente acidificado con de acido
férmico al 1 por ciento (3 veces), luego llevado a sequedad en estufa a 40 °C.
El residuo seco fue re disuelto con 10 mL de metanol al 50% acidulado con 1%

de acido férmico.

B.1 Se aplicé el indice de Folin para calcular los polifenoles totales. Para lograr
esto, se trataron 40 pl de muestra (preparacion de extracto) con 0,5 mL de
reactivo de Folin-Ciocalteau y 2 mL de carbonato de sodio al 20% (p/v) y se
diluyeron a 10 mL. Después de 30 minutos, la medicion de la absorbancia
se realiz6 a 700 nm (51).

B.2 La cantidad de antocianinasy flavonoides se determiné midiendo el
contenido de antocianinas del extracto a una absorbancia de 535 nm y la

cantidad de flavonoides a 374 nm, respectivamente (51).

B.3 La prueba de vainillina se utilizé en la determinacién de catequinas en
el extracto: se combinaron 0,5 ml (de lo que se obtiene al preparar el
extracto) con 1,25 mL de vainillina en metanol al 1% (p/v) y 1,25 mL de acido
sulfarico al 25% (v/v) en metanol. El blanco también se prepar6 al
mismo tiempo, pero con metanol en lugar de la solucién de vainillina; 15

minutos después se midio el valor de absorbancia a una longitud de 510
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nm. Paraello, se usd la ecuacibn de la curva de calibracién
estandar Y = 0,04651X + 0,03283 y su coeficiente de determinacion (R?)
de 0,9964. Se utiliz6 metanol de grado  analitico como control para

cada lectura (51).

C) Obtencion de extractos (actividad inhibitoria)

Se pesaron 7 g de material vegetal, se afiaden 100 mL de etanol 96°. Luego, se
maceraron por 07 dias. Luego, dicho extracto se filtré y se concentrd en equipo
rota vapor a 40° C a 40 rpm. El extracto obtenido en el rota vapor, se coloco en
una estufa a 40°C para que se seque Yy luego se enfrié para ser utilizado en los

ensayos correspondientes (52).

D) Actividad inhibitoria in vitro

Se llevo a cabo segun el siguiente esquema: (53-54)

Vial 1 Vial 2 Vial 3 Vial 4
p-Nitrofenil a-D- 125 pl 125 ul 125 ul 125 ul
glucopiranésido

Inhibidor 50 ul 50 ul
Buffer fosfato 375 ul 350 ul 325 ul 300 ul
Pre incubacién a 37°C por 5 min
Enzima a - 25 ul 25 ul
Glucosidasa
0,24U/mL

Incubacion a 37°C por 15 min

Na2COz 0,2 M 500 pl 500 Wl 500 pl 500 pl

Leer las absorbancias a 400 nm

El blanco de la solucion estandar no contenia enzimas, mientras que el control
positivo contenia acarbosa. El calculo del % inhibitorio requerido, se realiz6
utilizando los datos de la Hoja de Reporte Analitico (ver anexo 3).

Los resultados porcentuales de inhibicion a-glucosidasa, se tuvieron en cuenta

al calcular la ICso correspondiente.
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3.4 Procesamiento y analisis de la informacion
Los resultados obtenidos son presentados en grafico y tablas; después, se aplico
la prueba ANOVA a fin de conocer diferencia estadistica significativa de los

grupos analizados. Luego, se aplicé HSD Tukey para comparaciones multiples
entre los grupos.

3.5. Aspectos éticos

No aplicable porque esta investigacion no involucra a ningun sujeto humano.

17



CAPITULO IV: RESULTADOS

4.1 Metabolitos secundarios

Tabla 1. Compuestos fendlicos presentes en hojas y corteza de A. altilis
(Parkinson) Fosberg y tubérculo de C. allouia (Aubl.) Lindl.

Especies en  Fenoles Totales Flavonoides Antocianinas Catequinas

estudio mg/100g mg/100g mg/100g mg/100g

A. altilis
(Parkinson)
16278,46 47,987 13,412 0,004
Fosberg -
hojas
A. altilis
(Parkinson)
13898,76 35,986 5,925 0,003
Fosberg -
corteza
C. allouia
(Aubl.) Lindl - 11288,77 42,190 8,715 0,007

tubérculo

En la tabla 1, los valores relacionados con compuestos fendlicos, indican que A.
altilis (Parkinson) Fosberg — hojas obtuvo los valores mayoritarios en fenoles
totales, flavonoides y antocianinas; excepcionalmente C. allouia (Aubl.) Lindl -

tubérculo obtuvo mejor resultado para catequinas.
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4.2 Actividad inhibitoria

100,00
90,00
_ 8000 75.30
‘g 7000
ﬁ 60.00 56.76 54.03
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Figura 5. Porcentajes de inhibicién entre los grupos de estudio por cada

concentracion evaluada

En la figura 5, sélo A. altilis - hojas alcanz6 el % de inhibicion mas alto a la

maxima concentracion evaluada
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Tabla 2. Analisis de varianza de grupos de estudio - porcentaje de inhibicion

Suma de Media

cuadrados Gl cuadratica F Sig.
Entre grupos 2764,167 3 921,389 3,677 0,044
Dentro de grupos 3006,951 12 250,579
Total 5771,118 15

La tabla 2, muestra que sig.=0,044 siendo menor al valor a=0,05, el porcentaje
de inhibicion presenta una diferencia estadisticamente significativa entre los

grupos de estudio.
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Tabla 3. Comparaciones mdultiples entre los grupos - porcentaje de inhibicion

HSD Tukey
95% de intervalo de
confianza
() Grupo de (J) Grupo de Diferencia de Error Limite Limite
estudio studio medias (I-J) estandar Sig. inferior superior
A. altilis - A. altilis —
_ 6,245 11,193 0,943 -26,987 39,477
hojas corteza
C. allouia -
21,595 11,193 0,267 -11,637 54,827
tubérculo
Acarbosa -15,053 11,193 0,554 -48,284 18,179
A. altilis - A. altilis —
_ -6,245 11,193 0,943 -39,477 26,987
corteza hojas
C. allouia -
] 15,350 11,193 0,539 -17,882 48,582
tubérculo
Acarbosa -21,298 11,193 0,277 -54,529 11,934
C. allouia- A. altilis —
] _ -21,595 11,193 0,267 -54,827 11,637
tubérculo hojas
A. altilis —
-15,350 11,193 0,539 -48,582 17,882
corteza
Acarbosa -36,648" 11,193 0,029 -69,879 -3,416
Acarbosa A. altilis —
. 15,053 11,193 0,554 -18,179 48,284
hojas
A. altilis —
21,298 11,193 0,277 -11,934 54,529
corteza
C. allouia - .
36,648 11,193 0,029 3,416 69,879
tubérculo

*. La diferencia de medias es significativa en el nivel 0,05

La prueba HSD Tukey muestra que el grupo de hojas de A. altilis produce

porcentaje de inhibicion diferente al grupo de corteza de A. altilis y tubérculo de

C. allouia.
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Tabla 4. Sub conjuntos homogéneos — porcentaje de inhibicidén

HSD Tukey?
Subconjunto para alfa=0,05
Grupo de studio N 1 2
C. allouia - tubérculo 4 13,008

A. altilis - corteza 4 28,358 28,358
A. altilis - hojas 4 34,603 34,603
Acarbosa 4 49,655
Sig. 0,267 0,277

Se visualizan las medias para los grupos en los subconjuntos homogéneos.

a. Utiliza el tamarfio de la muestra de la media arménica = 4,000.

La tabla 4 muestra que las medias obtenidas en el subconjunto 2, solo hojas y

corteza de A. altilis divergen de los anteriores (sig.=0,277).

Tabla 5. ICso por cada grupo de estudio

Grupos de estudio ICs0
A. altilis - hojas 887,77 ug
A. altilis - corteza > 1000 pg
C. allouia - tubérculo > 1000 pg
Acarbosa 356,80 ug

La Tabla 5 muestra que A. altilis - hojas obtuvo un 1Cs5=887,77 ug

considerandose activo, en comparacion con A. altilis - corteza y C. allouia -

tubérculo.
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CAPITULO V: DISCUSION

En los ultimos afios, la busqueda de terapias alternativas para controlar y/o tratar
la diabetes se ha convertido en un importante foco de investigacion cientifica a
nivel mundial (55). En este sentido, muchas plantas medicinales (52) han sido
utilizadas tradicionalmente en el manejo y tratamiento de la diabetes en

diferentes partes del mundo (56).

Estudios recientes proporcionan informacion diversa sobre especies del género
Artocarpus, incluidos flavonoides, fenoles, esteroides, taninos, saponinas y
triterpenoides. Estos compuestos presentan actividades antimicrobianas,
antifangicas, antivirales, antidiabéticas, anticancerigenas, antipaltdicas,
antivirales, antiinflamatorias y antioxidantes (57). La cuantificacion de los
compuestos fendlicos encontrados en A. altilis (Parkinson) Fosberg se muestra
en la tabla 1 de esta investigacion. Se observa que se alcanzaron los valores
mas altos de fenoles totales, flavonoides y antocianinas. Excepcionalmente, C.
allouia (Aubl.) Lindl - tubérculo obtuvo mejor resultado con respecto a las

catequinas.

Todos estos valores de metabolitos secundarios se relacionan con la actividad
inhibidora obtenida, donde a 1000 pg/mL mostré un 54,03% para hojas y un
49,56% para corteza. Con base en estos hallazgos, la investigacion se relaciona
con el estudio realizado en el 2022 (13), donde A. altilis demostré poseer la
capacidad para adsorber y absorber glucosa, ya que inhibié la alfa-amilasa con
un 49,3 * 3,5 %, considerandose como agente hipoglucemiante prometedor para
el tratamiento de la diabetes tipo 2. También concuerda con los hallazgos de un
estudio de 2017 (58), que demostro el efecto hipoglucemiante de un extracto
etandlico (hidroalcohdlico) de hojas de A. altilis en ratas aloxanizadas,
atribuyéndose efecto hipoglucemiante. Ademas, guarda relacion con un estudio
de 2007 (59), donde A. altilis mostré efecto inhibidor sobre a-glucosidasa a

concentraciones de 10 -1000 pg/mL.

En cuanto a los compuestos fendlicos del tubérculo de C. allouia (Aubl.) Lindl.,

se obtuvo la actividad inhibitoria que a 1000 pg/mL mostré un 22,29% vy los
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valores de metabolitos secundarios estan relacionados con la actividad
inhibitoria obtenida; estos guardan relacion con las investigaciones del 2020 (16)
y 2019 (17) donde se midio la actividad antioxidante y esto puede estar

directamente relacionado con la presencia de compuestos fendlicos, flavonoides.
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CAPITULO VI: CONCLUSIONES

Los valores relacionados con compuestos fendlicos, indican que A. altilis
(Parkinson) Fosberg — hojas obtuvo los valores mayoritarios en fenoles
totales, flavonoides y antocianinas; excepcionalmente C. allouia (Aubl.)

Lindl - tubérculo obtuvo mejor resultado para catequinas.

En cuanto al efecto inhibidor, sélo el extracto de hojas de A. altilis logro la

mayor tasa de inhibicién (> 50%) en la concentracién mas alta evaluada.
El extracto de hojas de A. altilis alcanzé un valor de I1C50=887,77 ug y se

considera activo en comparacion con los extractos de corteza de A. altilis

y de tubérculo de C. allouia.
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CAPITULO VII: RECOMENDACIONES
e Debido a losresultados prometedores de esta investigacion, se
recomienda realizar pruebas in vivo adicionales para determinar el

potencial farmacolégico de la especie evaluada para tratar la diabetes.

e Serd necesario estudios de toxicidad para determinarla seguridad e

inocuidad de los extractos.
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ANEXOS

Anexo 1. Constancia de certificacion de las especies vegetales

Centro de Investigacion de

|UNAP Recursos Naturales

Herbarium Amazonense — AMAZ

INSTITUCION CIENTIFICA NACIONAL DEPOSITARIA DE MATERIAL BIOLOGICO
CODIGO DE AUTORIZACION AUT-ICND-2017-005

CONSTANCIA n.2 008-2022-AMAZ-UNAP

8 Coordinador del Herbarium Amazonense [AMAZ) del CIRNA, de b Universidad Nacional de la Amazonia
HACE CONSTAR:

l-s’pgm presentacas por MARIA DELCARMN ROMERD RCORIGUEZ y JHUDY STEFANY
{ schiller hmdommachvwm peetenecen 3 la tesis de peegrado

Lo 0E Mm allowa {Aubl.) Undl. ¥ SU ACTIVIDAD INHISITCRIA SOBRE
an 5460 DETERMINADAS en este Centro de Investigacidn y [nsefianza

Autor ]
(Parkinson) Fosberg
(Aubl) Und1.
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Anexo 2. Flujograma de cuantificacion de compuestos fenélicos

[ Preparacion del extracto ]

/Pesar 0,5 g de muestra, extraer con\
etanol absoluto acidulado con un
1% de acido férmico. Evaporar el
extracto a sequedad. El residuo
seco se redisuelve en una solucién
de metanol al 50% acidulado con
un 1% de 4cido férmico, llevado a

Qn volumen de 10 ml. /

v

v

/Polifenoles totales: tratar 40 pl del\
extracto con 0,5 mL de reactivo de
Folin y 2 ml de carbonato sodico al
20% (p/v), y llevar a 10 ml.
Transcurrida media hora, efectuar la
lectura de absorbancia a 700 nm.

%

&

Antocianinas y  flavonoides
totales: para los antocianos, realizar
la lectura de absorbancia a 535 nmy
para los flavonoides a 374 nm.

\_

J

(Catequinas: mezclar 0,5 ml del\
extracto con 1,25 ml de vainillina
en metanol (1%, p/v) y con 1,25 ml
de acido sulfdrico 25% (v/v) en
metanol. Pasados 15 minutos,
efectuar la lectura de absorbancia a

\510 nm. j
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Anexo 3. Hoja de reporte analitico

Grupo(s)

Concentraciones
(ug/mL)

Longitud de

onda A

Abs

R1

R2

R3

100

250

500

1000

400 nm

100

250

500

1000

400 nm

100

250

500

1000

400 nm

Leyenda: ABS=Absorbancia
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Anexo 4. Flujograma actividad inhibitoria

Recolecta de Selecciodn, limpiezay Secado a 40°C

especie vegetal ‘ corte del material vegetal ‘ DOF UNa semana

Micropulverizado

- A
!

Preparacion
de extracto

Experimentacion

Resultados después Lectura en
de la Lectura en Espectrofotémetro
Espectrofotdémetro UV-Visible
UV-Visible
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